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摘　要：葡萄糖氧化酶 (GOx) 具有多种用途，它是一种氧化还原酶，也是一种需氧脱氢酶，与生命的重要物质葡
萄糖和氧有密切联系，且对人体无毒无害。本文基于分子动力学模拟手段，对 GOx 以及含有底物 6- 脱氧 -D- 葡萄糖
的 GOx 复合物分子进行了计算分析，通过分析复合物体系中能量、回转半径、二级结构等相关数据，探究了 GOx 与
底物 6- 脱氧 -D- 葡萄糖的催化机理和作用机制。
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ZHAO Xiao-shui 1, LI Cheng-wei 2
(1. Xiangcheng City No. 1 High School of Henan, Xiangcheng, Henan, 466200;
2. Information Science and Technology School, Xiamen University, Xiamen, Fujian, 361005)
Abstract：Glucose oxidase (GOx) has many applications, which is an kind of oxidoreductase, and oxygen dehydrogenase, 
and closely related to important life substances of glucose and oxygen, and is harmless to human body. The article calculates 
and analyzes GOx and GOx complexe molecule with substrate of 6-deoxy-D- glucose based on molecular dynamics simulation 
method, and analyzes relevant data of energy, gyration radius, two level structure of complex system, explores catalytic and effect 
mechanism of GOx and substrate of 6- deoxy -D- glucose.
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0　引言
葡萄糖氧化酶（简称 GOx）属于脱氢酶 [1] 类，具
有专一性，高效性等特点，在有氧环境中，能够专一
性催化 β-D- 葡萄糖，使其生成葡萄糖酸以及过氧化
氢。GOx主要分布在在微生物体内 [2]，作用繁多，在食品、
医疗、生物燃料等方面均有着良好的发展前景。
GOx 主要是由青霉 [3] 和黑曲霉产生，许多学者已
具体研究了其结构。GOx 由两个亚基构成，两个亚基
的结构性质完全相同，每个亚基的序列长度约为 580，
每个亚基中都有一种辅因子，名为黄素腺嘌呤二核苷
酸，简称为 FAD。在青霉中组成葡萄糖氧化酶的每个
亚基中都有 587 个氨基酸残基，1 个 FAD,3 个甘露糖
以及 6 个 N- 乙酰葡萄糖糖胺。而在黑曲霉中提取的
葡萄糖氧化酶除了个别残基 [4] 之外，肽链结构与青霉
中的 GOx 大致相同。
GOx 是一种氧化还原酶，它能够与过氧化氢酶形
成一个氧化还原系统，在有氧环境中，消耗氧气得到
葡萄糖酸。酶的催化效率和反应速率一般而言受到酸
碱性、温度、氧气、动力学参数等各种因素影响。对
于 GOx 催化过程来说，不同的底物分子与 GOx 反应酶
活力是不同的，其中，当 β-D- 葡萄糖作为底物分子时，
GOx 对其具有高度专一性，相对活力强，而底物分子
6- 脱氧 -D- 葡萄糖（简称 6-deoxy-D-glucose）的相
对活力就弱的多，催化效率较低。
目前，尽管国内外学者针对 GOx 的研究已取得许
多进展 [5-7]。但尚无法通过实验的方法得到 GOx 与底
物分子反应的中间产物，只能通过分子模拟的方法进
行分析。本文基于生物分子动力学模拟软件，对 GOx
与底物分子 6- 脱氧 -D- 葡萄糖的复合体系进行了模
拟分析，建立了完整的复合物体系模型，计算了体系
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能量指标等相关数据，探讨了 GOx 与底物分子 6- 脱
氧 -D- 葡萄糖的作用机制，可为后续有关 GOx 的实验
提供一定的理论依据。
2　模拟过程
基于 Amber 软件进行分子动力学模拟，具体过程
包括：①晶体结构的获取；②晶体结构文件的预处理；
③小分子模板和缺失参数的生成；④ tleap 计算坐标文
件以及拓扑文件的生成；⑤体系能量最小化处理；⑥
体系升温过程；⑦体系平衡过程；⑧模拟体系平衡的
判断；⑨体系分子动力学模拟：分析能量、氢键、残
基质心距离分析、原子距离分析等数据指标。
3　结果与讨论
3.1　相互作用能分析
图 1 为 GOx 与其底物 6-deoxy-D-glucose 之间的
静电作用势能和范德华作用势能随时间的变化。从图
中可看出静电作用势能与范德华作用势能存在差距。
在 0-50 ns 的时间范围内，静电作用势能波动明显，
在 50-80ns 的时间范围内，静电作用势能发生大幅度
减小，而在 80ns-200ns 的时间范围内波动较小。范
德华作用势能在 0-200ns 的时间范围内基本稳定。该
结果表明静电作用和范德华作用共同促进 GOx 与底物
6-deoxy-D-glucose 的结合与稳定。
图 1　GOx 与 6-deoxy-D-glucose 间相互作用的能量随时间的变化
3.2　RMSD 分析
图 2 为 GOx 及含有底物分子 6-deoxy-D-glucose
的 GOx 的 RMSD 值。可看出 GOx 的 RMSD 值在 0-80ns
的时间范围内波动明显，在 80-130 ns 的时间范围内，
GOx 的 RMSD 值 较 为 平 稳，130-200ns 之 间，GOx 的
RMSD 值先增大至 3 Å，随后保持稳定状态。而添加底
物后 GOx 的 RMSD 值在 0-200 ns 的时间范围内小幅
度波动，逐步达到平衡。
3.3　回转半径分析
图 3 为 添 加 底 物 6-deoxy-D-glucose 前，GOx 回
转半径随时间的变化有较明显的波动。GOx 在 0-65 ns
时间范围内，回转半径波动幅度较小，在 23.9 Å 上下。
（下转第 152 页）
图 2　GOx 的 RMSD 值随时间的变化图
图 3　GOx 的回转半径随时间的变化
图 4　GOx 活性口袋的回转半径随时间的变化
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式肛管引流管出现，我院主要应用小口径的普通腹腔
乳胶引流管和较大口径的 7.5 号硅胶型气管螺纹管两
种肛管引流管。通过表二我们可以看出，大口径的硅
胶螺纹管在减少术后吻合口瘘，促进肛门排气排液方
面较普通腹腔乳胶引流管更加优异。与直径较小的普
通肛管相比，大口径肛管，不仅能较好的引流肠腔内
气体，同时也可以很好的引流稀便，更好地起到降低
肠腔内压和促进肠蠕动的作用，更为重要它还具有较
好松弛肛门括约肌的作用 [12]。
总之，通过本研究发现，吻合口瘘是结直肠癌术后
严重并发症，术后常规留置肛管引流管可减少吻合口瘘
发生率，促进患者排气排便，减少患者腹胀发生率。对
比普通腹腔乳胶引流管和 7.5 号硅胶型气管螺纹管两种
肛管引流管，硅胶型螺纹管更加优异，但尚存在着一定
不足，如质地过硬，不能全符合直肠肛管解剖等缺点，
需要广大医务工作者及相关科研人员进一步的研究，使
肛管引流管这一技术更好的应用于直肠癌保肛手术患者。
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70-200 ns 的时间范围内波动较大，回转半径先增大后
减小。该结果说明 GOx 前期体积先发生膨胀，最终基
本维持稳定。图 4 表示为 GOx 添加底物前酶活性口袋
的回转半径随时间的变化情况。可看出 GOx 活性口袋
的回转半径在前期有明显波动，40 ns 之后时间范围内
保持稳定，维持在 11.3 Å 左右。这表明添加底物前酶
活性口袋部位体积先发生膨胀随后紧缩并维持稳定。
4　结论
基于分子动力学软件 Amber 对含有底物 6-deoxy-D-
glucose 的 GOx 进行了模拟分析。结果显示，静电作用和范
德华作用共同促进了GOx与6-deoxy-D-glucose的结合与稳定；
通过分析 RMSD 和回转半径，发现含有底物分子的 GOx 活
性口袋的 RMSD 值较低，6-deoxy-D-glucose 底物在 GOx 活
性口袋中柔性大，该底物的添加造成 GOx 活性口袋不够稳定。
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